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【方法と結果】HFpEF モデルマウスとして、肥満 2 型糖尿病マウスである db/db マウスを使用した。12 週
齢の db / db マウスおよびその littermate である db / +マウスに対して、週に 2 回、4 週間、LIPUS 治療または
プラセボ治療を行った。20 週齢時での経胸壁心エコー検査と心臓カテーテル検査において、db / db-control
群では db / +-control 群と比較して、左室収縮能は維持されたが、左室拡張能の低下が示された。これらの左
室拡張能のパラメータは、db / db-LIPUS 群において db / db-control 群と比較して有意に改善された。また、
マウスの右心室から採取した心筋組織（trabeculae）を用いて電気刺激による収縮下での張力と細胞内 Ca2+
濃度（[Ca2+] i）を測定した。db / db マウスから採取した心筋組織では、最大弛緩速度（dF / dt min）の低下、
[Ca2+] i の減衰時間の延長が認められた。一方で、これらのパラメータは db / db-LIPUS 群において db / 
db-control 群と比較して有意に改善され、LIPUS 治療が心筋の弛緩特性を組織レベルで改善したことが示唆
された。一方、トレッドミルによる運動負荷試験では、db / db-LIPUS 群では db / db-control 群に対して走行
距離が有意に延長し、LIPUS 治療により db / db マウスの運動耐容能の低下が抑制されたことが示唆された。
機序の解明のために実施した western-blotting の結果からは、心筋における eNOS-NO-cGMP-PKG 経路の活性
化及び Ca2+handling 関連タンパクの発現の亢進が示された。 





る Ca2+handling システム活性の亢進が示唆された。このことは LIPUS が HFpEF 患者の治療法として有用で
ある可能性を示唆している。 
